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Uvod
Neo na tal na ko les ta za de fi  ni ra se kao op struk ci ja žuč nih 
vo do va uz ro ko va na struk tur nim ili fun kcio nal nim ano ma-
li ja ma he pa to bi li jar nog sus ta va. Neo na tal na ko les ta za 
mo že bi ti in tra he pa tič na ili ek stra he pa tič na. Kod dje ce se 
ko les ta za po jav lju je sa žu ti com, tam nom mok ra ćom, aho-
lič nom sto li com i he pa to me ga li jom (1). Do in tra he pa tič ne 
ko les ta ze kod no vo ro đen ča di, iz me đu os ta log, mo že do-
ves ti i ne dos ta tak α1-an tit rip si na (AAT). Ne dos ta tak AAT je 
je dan od naj češ ćih nas ljed nih bo les ti jet re ko ja do vo di do 
tran splan ta ci je jet re kod dje ce (2).
AAT je gli kop ro tein, in hi bi tor se rin skih pro tea za (elas ta ze, 
ka tep si na G i pro tei na ze 3). AAT naj ve ćim di je lom iz lu ču-
ju he pa to ci ti, a ma nje al veo lar ni mak ro fa gi i mo no ci ti (3). 
Gen za AAT ko ji je lo ci ran na 14. kro mo so mu vr lo je po li-
mor fan i do sa da je već opi sa no pre ko 100 mu ta ci ja tog 
ge na (4).
Fe no ti po vi AAT raz li ku ju se u sus ta vu pro teaz nog in hi bi to-
ra (Pi) pre ma elek tro fo ret skoj pok ret lji vos ti i kon cen tra ci ji 
AAT u plaz mi. Naj češ ći, nor ma lan fe no tip PiM sred nje je 
elek tro fo ret ske pok ret lji vos ti s nor mal nom kon cen tra ci-
jom AAT u se ru mu. Naj češ ći de fi  ci jen tni ob li ci su PiZ i PiS 
ko je ka rak te ri zi ra sni že na kon cen tra ci ja AAT u se ru mu te 
ma la (S) ili vr lo ma la (Z) br zi na elek tro foret ske mig ra ci je 
(5).
Kod PiZZ kon cen tra ci ja AAT u se ru mu je sni že na na 15%, 
a kod ho mo zi go ta za PiSS na 60% vri jed nos ti nor mal ne 
kon cen tra ci je. Fe no tip PiSZ sma nju je kon cen tra ci ju AAT u 
se ru mu na 30–35% od nor mal nih vri jed nos ti (6).
Ne dos ta tak AAT se kod od ras lih kli nič ki oči tu je kao pluć ni 
em fi  zem, kro nič ni bron hi tis i as tma, dok dje ca ima ju dru-
Introduction
Neo na tal cho les ta sis is de fi  ned as ob struc tion of bi le fl ow 
mos tly cau sed by struc tu ral or fun ctio nal ano ma ly of he-
pa to bi lia ry tra ct. Neo na tal cho les ta sis cou ld be in tra he pa-
tic or extra he pa tic. In fan ts wi th cho les ta sis pre se nt wi th 
jaun di ce, da rk uri ne, ac ho lic stoo ls and he pa to me ga ly 
(1). In tra he pa tic di sor der as so cia ted wi th cho les ta sis in a 
newbo rn is, amo ng ot he rs, α1-antitrypsin (AAT) de fi  cien-
cy, one of the mo st com mon he re di ta ry li ver di sea ses lea-
di ng to li ver tran splan ta tion in chil dren (2).
AAT is a glycop ro tein, in hi bi tor of se ri ne pro tea ses (elas ta-
se, cat hep sin G and pro tei na se 3) that is mos tly sec re ted 
by he pa to cytes and to a les ser exte nt by al veo lar mac rop-
ha ges and mo no cytes (3). The AAT ge ne lo ca ted on chro-
mo so me 14 is ve ry po lymor phic wi th over 100 mu ta tio ns 
al rea dy des cri bed (4).
The AAT phe no type va rian ts are ca te go ri zed by their elec-
trop ho re tic mo bi li ty and se rum con cen tra tio ns to pro tea-
se in hi bi tor (Pi) system. The mo st com mon, nor mal va ria-
nt is mid dle mig ra ti ng PiM al le le cha rac te ri zed by nor mal 
AAT se rum con cen tra tio ns. The mo st freque nt de fi  cie nt 
va rian ts are PiZ and PiS, cha rac te ri zed by re du ced AAT 
se rum con cen tra tio ns and slow (S) or ve ry slow (Z) mig ra-
tion ve lo ci ty (5).
PiZZ and PiSS ho mo zygous ge no types re du ce AAT se rum 
le vel to 15% and 60% of nor mal se rum con cen tra tio ns, 
res pec ti ve ly. PiSZ phe no type shows re duc tion of the AAT 
se rum con cen tra tion to 30–35% of the nor mal va lue (6).
AAT de fi  cien cy cou ld cli ni cal ly pre se nt as pul mo na ry em-
physe ma, chro nic bron chi tis and as thma in el der ly, but 
in fan ts ha ve ot her sympto ms. In in fan cy and chil dhood, 
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ga či je sim pto me. Kod no vo ro đen ča di i dje ce ne dos ta tak 
AAT mo že do ves ti do pro du že ne op struk tiv ne žu ti ce s teš-
kim po re me ća jem fun kci je jet re ko ja kod ot pri li ke 1–2% 
dje ce s ne dos tat kom AAT mo že do ves ti i do smr to nos ne 
ci ro ze (7-9).
Za nim lji vo je da sa mo 10–15% dje ce s ge no ti pom PiZZ 
raz vi ja kli nič ku ko les ta zu u dje tinj stvu s raz li či tim ti je kom 
bo les ti (10).
U ovom ra du pri ka zu je mo slu čaj no vo ro đen če ta s teš kom 
in tra he pa tič nom ko les ta zom po ve za nom s ne dos tat kom 
α1-an tit rip si na.
Pri kaz slu ča ja
No vo ro đen če sta ro 15 da na (tje les ne vi si ne 0,61 m i te ži-
ne 5,1 kg) prim lje no je u Gas troen te ro loš ki od jel Kli ni ke za 
dječ je bo les ti u Kli nič koj bol ni ci “Ses tre mi los r dni ce” zbog 
bli je de sto li ce i sum nje na ko les ta zu. Maj ka je pri mi je ti la 
bli je du sto li cu već kod no vo ro đen če ta sta rog 9 da na. No-
vo ro đen če ni je ima lo vid lji vu žu ti cu, ali mok ra ća je bi la 
tam no obo je na. Di je te je hra nje no maj či nim mli je kom uz 
do da tak ko mer ci jal ne hra ne.
Prov je rom bo les ni ko ve anam ne ze us ta nov lje no je da je 
dje čak ro đen car skim re zom po iz bo ru maj ke u 38. ges ta-
cij skom tjed nu kao tre će di je te. Na kon ro đe nja dje čak je 
te žio 2580 g, a bio je du ga čak 48 cm. Na kon se dam da na 
ot puš ten je iz ro di liš ta s te ži nom 2390 g. Us ta nov lje no je 
da su dje ča ko vi ro di te lji i dvi je ses tre zdra vi.
Pri li kom pri mit ka u Kli ni ku za dječ je bo les ti, no vo ro đen če 
je naiz gled bi lo zdra vo, dob rog op ćeg sta nja. Zbog sum-
nje na op struk ci ju žuč nih vo do va dje ča ku su na či nje ne 
bio ke mij ske, he ma to loš ke i koa gu la cij ske pret ra ge, kao i 
ul traz vuč ni preg led te scin tig ra fi  ja s teh ne ci jem (en gl. Tec-
hne tium 99m-hepatic imi no dia ce tic acid, HIDA).
Od op ćih bio ke mij skih pret ra ga dje ča ku su u se ru mu od-
re đe ni: ukup ni i ko nju gi ra ni bi li ru bin, AST, ALT, GGT, ALP, 
5’-NU, žuč ne ki se li ne, α1-an tit rip sin, α-fetoprotein, ukup ni 
ko les te rol, HDL- i LDL-ko les te rol, trig li ce ri di, CRP, te imu-
nog lo bu li ni IgG, IgA i IgM. Uz go re na ve de ne pret ra ge, od-
re đe na mu je i se di men ta ci ja erit ro ci ta, di fe ren ci jal na kr-
vna slika, vri je me kr va re nja i zgru ša va nja, prot rom bin sko 
vri je me, kao i fi b ri no gen. U tab li ci 1 pri ka za ne su sa mo iz-
mje re ne vri jed nos ti iz van re fe ren tnih in ter va la, dok su os-
ta le pret ra ge bi le unu tar gra ni ca re fe ren tnih in ter va la.
Po vi še ne kon cen tra ci je ukup nog i ko nju gi ra nog bi li ru bi-
na pri sut ne su već kod no vo ro đen če ta sta rog 15 da na. 
Ka ta li tič ka ak tiv no st GGT ta ko đer je po vi še na. Ak tiv nos-
ti dru gih jet re nih en zi ma (AST, ALT i ALP) u gra ni ca ma su 
re fe ren tnih in ter va la. Kon cen tra ci ja žuč nih ki se li na bi la je 
iz ra zi to po vi še na. Zbog sni že ne kon cen tra ci je AAT u se-
ru mu na či nje na je ge no ti pi za ci ja i fe no ti pi za ci ja AAT (11, 
12). Kod dje ča ka je pro na đen ge no tip PiZZ. Kon cen tra ci ja 
ko nju gi ra nog bi li ru bi na u se ru mu no vo ro đen če ta bi la je 
ta ko đer po vi še na, zbog če ga je na či nje na ge no ti pi za ci ja 
AAT de fi  cien cy can cau se pro lon ged ob struc ti ve jaun di ce 
wi th se ve re li ver dysfun ction lea di ng to let hal cir r ho sis in 
1–2% of de fi  cie nt in fan ts (7-9).
In tri guin gly, on ly 10–15% PiZZ in di vi dua ls de ve lop cli ni-
cal cho les ta sis in chil dhood wi th di ver se sub seque nt cour-
se (10).
In this re po rt, we pre se nt a ca se of a newbo rn wi th se ve-
re in tra he pa tic cho les ta sis as so cia ted wi th α1-antitrypsin 
de fi  cien cy.
Ca se re po rt
A 15-day-old ma le newbo rn (bo dy len gth 0.61 m, bo dy 
weig ht 5.1 kg) was ad mit ted to the Gas troen te ro lo gy wa-
rd of the Pe diat ri cs De par tme nt, Ses tre mi los r dni ce Uni-
ver si ty Hos pi tal, due to pa le stoo ls and sus pec ted cho-
les ta sis. The mot her had no ti ced ac ho lic stoo ls when the 
boy was 9 days old. The jaun di ce was not pre se nt al thou-
gh the uri ne was da rk co lo red. The newbo rn was breas-
tfed wi th a com mer cial food sup ple men ta tion.
The pa tien t’s per so nal his to ry re vea led that he was bo rn 
in the 38th ges ta tio nal week via elec ti ve Ce sa rean sec tion 
as a thi r d-bo rn chi ld. His bir th weig ht was 2580 g and bir-
th len gth 48 cm. Af ter 7 days he was re lea sed from the 
ma ter ni ty hos pi tal wi th the to tal weig ht of 2390 g. The 
newbor n’s pa ren ts and two sis te rs we re heal thy.
Physi cal exa mi na tion on ad mis sion to the Pe diat ri cs De-
par tme nt showed no par ti cu la ri ties, wi th stab le ge ne ral 
con di tion. Bioc he mi cal, he ma to lo gi cal and coa gu la tion 
tes ts, as we ll as ul tra sou nd exa mi na tion and Tec hne tium 
99m-hepatic imi no dia ce tic acid (HIDA) scin tig rap hy we re 
per for med for the exclu sion of bi le du ct ano ma lies.
The ge ne ral bioc he mi cal pa ra me te rs de ter mi ned we re: 
to tal and co nju ga ted bi li ru bin, AST, ALT, GGT, ALP, 5’-NU, 
bi le aci ds, α1-antitrypsin, α-fetoprotein, to tal cho les te rol, 
LDL and HDL cho les te rol, trig lyce ri des, CRP, IgG, IgA and 
IgM im mu nog lo bu li ns in se rum. Erythro cyte se di men ta-
tion ra te (ESR), diff e ren tial blood cou nt, blee di ng ti me, 
clot ti ng ti me, prot hrom bin ti me (PT) and fi b ri no gen we re 
al so de ter mi ned. Tab le 1 shows on ly the va lues whi ch we-
re not in the re fe ren ce ran ges whi le ot her mea su red pa ra-
me te rs we re nor mal.
Con cen tra tio ns of to tal and co nju ga ted bi li ru bin we re 
in crea sed al rea dy in the 15-day-old newbo rn. GGT ac ti-
vi ty was al so in crea sed. Ac ti vi ties of ot her li ver en zymes 
(AST, ALT and ALP) we re nor mal. The con cen tra tion of the 
newbor n's bile aci ds was extre me ly in crea sed. Due to dec-
rea sed AAT se rum con cen tra tion, ge no typi ng and phe no-
typi ng we re per for med (11, 12) and re vea led AAT de fi  cien-
cy in the PiZZ ge no type. Due to in crea sed con cen tra tion 
of un co nju ga ted bi li ru bin in the newbo rn’s se rum, the 
ge no typi ng for Gil be rt’s di sea se was per for med but the 
polymorphism was not fou nd.
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UDP glu ku ro no zi l-tran sfe ra ze (UG T1A1) zbog sum nje na 
Gil ber tov sin drom, ali polimorfi zam ni je na đe n.
Dva scin tig ra ma ab do me na na či nje na su 24 sa ta na kon 
uvo đe nja ra dioak tiv ne tva ri. Dru ga HIDA na či nje na je za 
pot vr đi va nje re zul ta ta do bi ve nih pr vom scin tig ra fi  jom. U 
oba slu ča ja ra dioak tiv na tvar nor mal no se na kup lja la u jet-
ri, ali pro laz u cri je va ni je za bi lje žen. Tom pret ra gom pot-
vr đe na je sum nja na teš ku in tra he pa tič nu ko les ta zu.
Na kon uvo đe nja te ra pi je za bo le st jet re, no vo ro đen če je 
ot puš te no iz bol ni ce. Če ti ri mje se ca kas ni je dje čak je po-
nov no prim ljen u bol ni cu bez zna ko va po bolj ša nja sta nja. 
Ka ta li tič ke ak tiv nos ti svih jet re nih en zi ma (GGT, AST, ALT 
i ALP) bi le su iz ra zi to po vi še ne. Ul traz vu kom jet re i ab do-
me na ni je pri mi je će na prom je na pr vo bit nog sta nja, a jet-
ra je bi la nor mal ne ve li či ne.
Ka da se ot kri lo da no vo ro đen če ima sni že nu kon cen tra-
ci ju AAT u se ru mu, dje ča ko vim ro di te lji ma ta ko đer je iz-
mje re na kon cen tra ci ja AAT u se ru mu te im je na či nje na 
fe no ti pi zacija i ge no ti pi za ci ja AAT. Maj ci je iz mje re na kon-
cen tra ci ja AAT u se ru mu od 1,01 g/L (re fe ren tni in ter val 
1,30–3,00 g/L) s ge no ti pom PiSZ. Kod oca je kon cen tra ci ja 
AAT u se ru mu iz no si la 1,50 g/L uz ge no tip PiMZ.
Za od re đi va nje ge no ti pa AAT na či nje ne su dvi je reak ci je 
um na ža nja (S PCR i Z PCR) s dva pa ra po čet ni ca. Sva ka 
PCR-reak ci ja ima svo je pro duk te (S i Z pro duk te), a kom-
bi na ci jom re zul ta ta s dva ge la oči tan je ko nač ni ge no tip 
(is ti ale li u ob je PCR-reak ci je od re đu ju ge no tip). Re zul ta ti 
ge no ti pi za ci je na ge lu pri ka za ni su na sli ci 1.
Ras pra va
Pri ka za ni slu čaj do sa da je naj te ži neo na tal ni slu čaj in tra-
he pa tič ne ko les ta ze uz ro ko va ne ne dos tat kom α1-an tit rip-
si na u Kli nič koj bol ni ci “Ses tre mi los r dni ce”. U raz dob lju 
Two HIDA ab do men scin tig ra ms we re do ne 24 hou rs af ter 
ini tia tion of ra dioac ti ve sub stan ce. The se co nd one was 
do ne to con fi  rm fi r st re sul ts. In bo th ca ses the ra dioac ti ve 
sub stan ce was nor mal ly ac cu mu la ted in the li ver, but wit-
hout pas sa ge to the intes ti ne. The se exa mi na tio ns con fi r-
med sus pi cion of se ve re in tra he pa tic cho les ta sis.
The newbo rn was re lea sed from the hos pi tal af ter ini tia-
tion of the ra py for cho les ta tic li ver di sea se. Four mon ths 
la ter he was ad mit ted again due to no sig ns of im pro ve-
me nt but wi th exa cer ba tion of con di tion. Ac ti vi ties of all 
li ver en zymes (GGT, AST, ALT and ALP) we re sig ni fi  can tly 
abo ve the up per re fe ren ce li mit.
The li ver and spleen ul tra sou nd exa mi na tion showed no 
par ti cu la ri ties and the si ze of the li ver was nor mal.
Af ter dec rea sed AAT se rum con cen tra tion was re vea led in 
the newbo rn, AAT con cen tra tio ns we re al so mea su red in 
the newbo rn’s pa ren ts, wi th re sul ts of 1.01 g/L for mot her 
and 1.50 g/L for fat her (re fe ren ce ran ge 1.30–3.00 g/L). 
Also, AAT ge no typi ng and phe no typi ng we re per for med. 
The mot her was fou nd to ha ve PiSZ ge no type and the fat-
her had PiMZ ge no type.
For the AAT ge no typi ng, two PCRs (S PCR and Z PCR) we-
re per for med wi th two se ts of pri me rs. Ea ch PCR had its 
own pro duc ts (S and Z pro duc ts). By com bi ni ng tho se 
resul ts (the sa me al le les in bo th PCRs de fi  ni ng ge no-
type) the fi  nal ge no types for the infa nt and his pa ren ts 
we re read. The scan ned pic tu re of the gel is shown in 
Fi gu re 1.
Dis cus sion
The abo ve pre sen ted ca se has been the mo st se ve re neo-
na tal ca se of in tra he pa tic cho les ta sis cau sed by AAT de fi -
cien cy in our hos pi tal. In the pe riod sin ce 1977, ap proxi-
Ana lyte Mea su red va lues Re fe ren ce ran ge Uni ts
In fan t’s age
15 days 4 mon ths
To tal bi li ru bin 83.1 94.6 3.0–17.0 µmol/L
Co nju ga ted bi li ru bin 29.5 39.3 < 2.0 µmol/L
AST 48 153 26–75 U/L 37 °C
ALT 29 159 11–46 U/L 37 °C
GGT 171 1790 15–132 U/L 37 °C
ALP 256 1010 25–500 U/L 37 °C
Bi le aci ds 106.3 151.3 10.0 µmol/L
5’-nuc leo ti da se 3.8 54.1 < 9.0 U/L 37 °C
α1-an tit rypsin 0.46 1.3–2.4 g/L
TAB LI CA 1. Bio ke mij ski pa ra met ri iz mje re ni kod dje ča ka sta ros ti 
15 da na i 4 mje se ca.
TABLE 1. Bioc he mi cal pa ra me te rs mea su red in the in fa nt aged 
15 days and 4 mon ths.
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od 1977. go di ne do da nas u KB “Ses tre mi los r dni ce” opi sa-
no je oko 30 slu ča je va ne dos tat ka AAT kod ho mo zi go ta ili 
he te ro zi go ta. Pr vi slu čaj ne dos tat ka AAT u na šoj bol ni ci 
opi san je već 1977. go di ne (13). Pri je ne ko li ko go di na ob-
jav lje no je i is tra ži va nje o ge no ti pi za ci ji AAT u ne ko li ko hr-
vat skih obitelji (14,15).
Kon cen tra ci ja AAT u se ru mu no vo ro đen če ta bi la je sni že-
na na 30–35% od do nje gra ni ce re fe ren tnog ras po na, što 
je vi še od oče ki va ne kon cen tra ci je kod ge no ti pa PiZZ. Raz-
log je vje ro jat no u akut nom upal nom od go vo ru kod ko-
jeg ras te kon cen tra ci ja AAT.
Već je iz vješ ta va no o slu ča je vi ma dje ce ko ja su pre mi nu-
la zbog ci ro ze uz ro ko va ne ne dos tat kom AAT u do bi do 7 
go di na (16). U na šoj bol ni ci, opi sa ni slu čaj pr vi je tak ve te-
ži ne. Kod dje ča ka opi sa nog u ovom pri ka zu slu ča ja oš te-
će nje jet re je uz nap re do va lo, što zah ti je va tran splan ta ci ju 
jet re.
Kod maj ke je pro na đen ge no tip PiSZ α1-an tit rip si na. Za-
nim lji vo je da je to pr vi slu čaj od ukup no 152 (0,66%) od re-
đe na ge no ti pa s ge no ti pom PiSZ ot kri ven u na šoj bol ni ci 
u 7 go di na ot ka ko se od re đu je ge no tip, od nos no prvi put 
u 11 go di na fe no ti pi za ci je.
Slu čaj teš ke ko les ta ze vr lo je ri je dak i tek 6% dje ce raz vi ja 
ta kav kli nič ki ti jek bo les ti. Oko 15% bo les ni ka sa žu ti com 
uz ro ko va nom ko les ta zom raz vi ja mla de nač ku ci ro zu (17).
ma te ly 30 ca ses of ho mo zygous and he te ro zygous AAT 
de fi  cien cy ha ve been ob ser ved in our cli ni cal hos pi tal. 
The fi r st ca se of AAT de fi  cien cy in the hos pi tal was des cri-
bed in 1977 (13). A few yea rs ago, stu dies about ge no typi-
ng of AAT in Croa tian fa mi lies we re pub lis hed, al so from 
our hos pi tal (14, 15).
The newbor n's AAT se rum con cen tra tion was dec rea sed 
to 30–35% of the re fe ren ce va lue, whi ch is a hig her le vel 
than expec ted in PiZZ ge no type. The rea son cou ld be the 
acu te in fl am ma to ry res pon se whi ch cau ses a ri se in the 
AAT con cen tra tion.
Ca ses of chil dren that died at 7 yea rs of age due to cir r ho-
sis cau sed by AAT de fi  cien cy ha ve al rea dy been re por ted 
(16) but in our hos pi tal this is the fi r st ca se of su ch a se ve-
re pre sen ta tion of AAT de fi  cien cy. The chi ld pre sen ted in 
this ca se re po rt is cur ren tly aff ec ted by li ver da ma ge and 
nee ds a li ver tran splan ta tion.
An in te res ti ng fi n di ng in this ca se was the mot he r's PiSZ 
ge no type. Du ri ng 7 yea rs of ge no typi ng and 11 yea rs of 
phe no typi ng, this was the fi r st ti me in 152 ca ses (0.66 %) 
wi th sus pec ted AAT de fi  cien cy that we fou nd PiSZ ge no-
type.
This ca se of cho les ta sis wi th jaun di ce is a ve ry ra re oc cur-
ren ce and on ly 6% of in fan ts de ve lop su ch cli ni cal di sea-
se. In ap proxi ma te ly 15% of pa tien ts, cho les ta tic jaun di ce 
prog res ses to ju ve ni le cir r ho sis (17).
SLI KA 1. Pri kaz re zul ta ta S-PCR i Z-PCR-reak ci je za ge no ti pi za ci ju
α1-an tit rip si na
LE GEN DA:
1 – ZZ kon tro la
2 – MZ kon tro la
3 – MM kon tro la
4 – des ti li ra na vo da
FIGURE 1. AAT ge no typi ng re sul ts of S- and Z-PCR
LE GE ND: 
1 – ZZ con trol
2 – MZ con trol
3 – MM con trol
4 – dis til led wa ter
5 – no vo ro đen če – ZZ
6 – maj ka – SZ
7 – otac – MZ
M – biljeg mo le ku lar ne te ži ne
5 – newbo rn – ZZ
6 – mot her – SZ
7 – fat her – MZ
M – mo le cu lar weig ht mar ker
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Kod dje ča ka je pot vr đe na teš ka in tra he pa tič na ko les ta-
za po ve za na s ne dos tat kom α1-an tit rip si na. Ge no ti pi za ci-
jom i fe no ti pi za ci jom α1-an tit rip si na kod no vo ro đen če ta 
i nje go vih ro di te lja pro na đen je ge no tip PiZZ kod dje ča-
ka, PiSZ kod nje go ve maj ke te ge no tip PiMZ kod oca. Ge-
no tip PiSZ je vr lo ri je dak i ot kri ven je pr vi put u 7 go di na 
na še prak se od re đi va nja ge no ti pa, od nos no pr vi put u 11 
go di na fe no ti pi za ci je.
Conclusion
Se ve re in tra he pa tic cho les ta sis as so cia ted wi th al pha-1-
an tit rypsin de fi  cien cy was con fi r med in a newbo rn. Ge no-
typi ng and phe no typi ng of the newbo rn and his pa ren ts 
re vea led PiZZ ge no type in the newbo rn, PiSZ ge no type 
in his mot her and PiMZ in his fat her. PiSZ ge no type is a ve-
ry ra re AAT ge no type whi ch was de tec ted in our 7-years 
of ge no typi ng and 11 yea rs of phe no typi ng for the fi r st 
ti me.
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